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Disclosure belangen Henk Oosterhof

Geen (potentiële) 
belangenverstrengeling 

Voor bijeenkomst mogelijk relevante 

relaties1 
geen 

• Sponsoring of onderzoeksgeld2 

• Honorarium of andere (financiële) 

vergoeding3 

• Aandeelhouder4 

• Andere relatie, namelijk ...5 

Theramex Netherlands B.V., Gedeon Richter 
Benelux B.V., Besins Healthcare Nederland BV, 
MSD
Femmeprex



Overgang

Begrippen:

• Menopauze = laatste menstruatie in het leven van een

vrouw

• Overgang = periode van veranderend 

menstruatiepatroon en de eerste menstruatievrije jaren

• Gemiddeld leeftijd menopauze in Nederland: 51 jaar

• Overgang duurt 3-7 jaar, soms langer (>10 jaar)!

• Zo’n 4 jaar vóór menopauze beginnen de klachten

• Hormoonbepalingen zinloos

Illustratie: Francine Oomen



Hypothalamus-hypofyse-ovarium as

Hypothalamus

• GnRH

Hypofyse

• FSH

• LH

Ovarium

• Oestrogeen

• Progesteron

• Inhibine
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Ovariële reserve
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Overgang

• Significante  “life event” dat 
alle vrouwen raakt

• Overgang zelden erkent als 
een uitdaging / bedreiging 
voor vrouwen 

• Multifactorieel: Biologisch en 
Cultureel



Biologisch



Net als bij mensen, lijken ook 
wilde chimpansee-vrouwtjes 
nog vele jaren te leven nadat 
hun vruchtbaarheid is gestopt.

Ergens tussen de 45 en 55 jaar moeten 
vrouwen eraan geloven: de overgang. De 
befaamde opvliegers en het stoppen van 
de menstruatie kenmerken het einde van 
de vruchtbare periode. Gedacht werd dat 
alleen de mens en een 
aantal tandwalvissoorten, zoals de orka, 
zo’n menopauze kennen (afgezien van 
sommige dieren in gevangenschap). Maar 
dat idee wordt nu op zijn kop gezet, want 
onderzoekers van onder meer de 
University of California Los Angeles 
ontdekten dat ook wilde chimpansee-
vrouwtjes een zogenoemde post-
reproductieve periode laten zien. Ze 
publiceerden erover in Science.

https://nl.wikipedia.org/wiki/Tandwalvissen
https://www.science.org/doi/10.1126/science.adk7119


Cultureel

• In het Japans en de taal van de Maya’s 
Yucatan ontbreekt het woord opvlieger!

• Beter schoonmoeder dan 
schoondochter!

• Doven de schijnwerpers of begint de 
bloei van het leven

• Vroedvrouw, levensadviseur of genezer

• Periode van koken, sloven en 
gecommandeerd worden is voorbij



Oestrogeen heeft 
effect op meerdere 
orgaansystemen
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Ontwikkeling levensverwachting 
bij vrouwen
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De levensfase overgang

❖ Kinderen worden zelfstandig → gaan uit huis

❖ Mantelzorg verlenen (aan ouders? partner?)

❖ Verlies van familieleden / vrienden

❖ Einde vruchtbaarheid

❖ Confrontatie met ouder worden

➢Twijfelen aan de zin van leven / werk

➢Stress / emotie



Balans tussen draagkracht en draaglast



Hoeveel % van de vrouwen heeft overgangsklachten?

• a. 45%

• b. 62%

• c. 93%

• d. 96%
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Hoeveel % van deze vrouwen ervaart haar klacht(en) als ernstig?

• a. 45%

• b. 62%

• c. 93%

• d. 96%
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Hoeveel % deze vrouwen is van mening dat haar ernstige 
klachten behandeld zouden moeten worden?

• a. 45%

• b. 62%

• c. 93%

• d. 96%
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Feiten: Antwoorden

❖ 96% van de vrouwen heeft last van de overgang

❖ 62% ervaart deze klachten als ernstig

❖ 93% van de vrouwen vindt dat ze behandeld moet worden

European menopause survey 2006
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Opvliegers

Slapeloosheid

Stemmingsverandering

Geïrriteerd

Minder zin in sex

Hoofdpijn/Migraine

Urine incontinentie

Vaginale verschijnselen

Depressie

96% van alle vrouwen hebben 

een of meer menopauzale 

klachten

62% van alle vrouwen hebben 

een of meer ernstige klachten

% vrouwen met milde en ernstige klachten

European menopause survey 2006



Nul-zone
0-0,2 °C}

Ontregeling thermoregulatie in 
hypothalamus

Vrouwen met opvliegers hebben 
een veel smallere tot afwezige 
nul-zone. 

Iedere keer dat de 
lichaamstemperatuur iets stijgt 
(koffie, inspanning, stress) wordt 
een opvlieger uitgelokt.

Illustratie: Francine Oomen



Hoe lang 
duren die 
klachten?

Oldenhave 1991, acad proefschrift Utrecht



Verkorting van de cyclus
Frequente bloedingen

Anovulatoire cycli
Hevige en langdurige bloedingen

Bloedingsklachten





Impact overgangsklachten

• Slechte concentratie

• Vermoeidheid, concentratiestoornissen

• Geheugenproblemen

• Neerslachtig  voelen / depressie

• Verminderd zelfvertrouwen, schaamte

• Opvliegers: belangrijke oorzaak van 
distress

Freeman et al. 2006, Cohen et al. 2006, Gordon et al. 2018



Ondanks de enorme impact van de 
overgang op het welbevinden van vrouwen 
en op hun economische productiviteit is 
de behandeling van deze klachten nog 
steeds discutabel!



Gevolgen op de langere termijn

Risico op hart- en vaatziekten
Oestrogeen zorgt voor/heeft 

➢Vasodilatatie

➢Gunstig effect op de bloeddruk

➢Gunstig effect op het lipidenprofiel (slechte LDL-cholesterol stijgt 10-15% 
na de menopauze)

Hart- en vaatziekten zijn doodsoorzaak nummer één bij 
postmenopauzale vrouwen!



Gevolgen op de langere termijn

Risico op osteoporose = ontkalking van de botten

Oestrogeen zorgt voor

➢ optimale kalkopname 

➢ afbraak van stevige botten wint terrein; met osteoporose als 
gevolg



Serieus genomen worden 
TELEGRAAF  VROUW.NL  9-9-2017 

 

'Gecondoleerd meid, je bent  
IN DE OVERGANG' 

…de overgang uit de taboesfeer… 
Medicatie tegen overgangsklachten



Achtergrond

• Momenteel ongeveer 1,8 miljoen vrouwen in de overgang.

• De helft hiervan heeft meerdere klachten.

• 34 % van het verzuim op de werkvloer wordt mede veroorzaakt door 
overgangsklachten.

• Social media 10 duizenden vrouwen zitten actief op faceboek
groepen.

• .



Achtergrond

• Paaseitjes actie voor huisartsen die geen hormonen willen 
voorschrijven.

• Podcasts zoals “wij zijn toch niet gek” worden door 
tienduizenden vrouwen beluisterd.

• Celebraties (zoals Issa Hoes) die actief in de media optreden 
over hun overgangsklachten.







Oftewel:

Er is onder vrouwen een enorme behoefte aan kennis, 
gehoord te willen worden en eventuele behandeling van 
overgangsklachten



Cijfers

Hoeveel vrouwen met overgangsklachten  melden zich bij de 
huisarts?

Hoe vaak ziet u vrouwen op uw praktijk met klachten van de 
overgang?



Overgang

Stelling:

90% van deze zorg voor overgangsklachten hoort thuis in de 
huisartsenpraktijk



Overgang

Wat kan de rol van de huisarts zijn?

Rol van de POH?



Samengevat:

Regie



Opvliegers - het belang van placebo-
effect 

• Onderzoek met niet-hormonale therapieën placebo-effect: 

27% tot 52%

• Onderzoek met hormoonsuppletie placebo-effect:

gemiddeld 58%

• Open-label placebo studies kunnen tot positieve effecten leiden

Pan Y, Meister R, Löwe B, Kaptchuk TJ, Buhling KJ, Nestoriuc Y. Open-label placebos for menopausal hot flushes: 
a randomized controlled trial. Sci Rep. 2020;10(1):20090; von Wernsdorff M, Loef M, Tuschen-Caffier B, Schmidt S. 
Effects of open-label placebos in clinical trials: a systematic review and meta-analysis. Sci Rep. 2021;11(1):3855.



Opvliegers placebo-onderzoek 

• Open-label placebos (OLP) for menopausal hot flushes 

– a randomized controlled trial 

• University Medical Centre Hamburg-Eppendorf, goedkeuring 

Medisch Ethische Commissie

• Eerste OLP onderzoek bij vrouwen met opvliegers.

Pan Y, Meister R, Löwe B, Kaptchuk TJ, Buhling KJ, Nestoriuc Y. Open-label placebos for menopausal hot flushes: 
a randomized controlled trial. Sci Rep. 2020;10(1):20090.



OLP ten opzichte van geen behandeling

Pan Y, Meister R, Löwe B, Kaptchuk TJ, Buhling KJ, Nestoriuc Y. Open-label placebos for menopausal hot flushes: 
a randomized controlled trial. Sci Rep. 2020;10(1):20090.



NICE Guideline Menopause 2019

Medicatie tegen overgangsklachten

…beoordeelt Cimicifuga Racemosa als 
kosteneffectieve behandeling



Cimicifuga racemosa - Kruidengeneesmiddel

European Medicines Agency

Indicatoren voor werkzaamheid: Langdurige gebruik en hoge verkoopcijfers

• In 1830 Amerikaanse Pharmacopoeia "black snakeroot"

• Sinds 1940 in Duitsland

• In 2011 goedgekeurd als Herbal Medicinal Product voor behandeling 
overgangsklachten bij perimenopauzale vrouwen

• In 2017 is beoordelingsrapport herzien door EMA

EMA/HMPC/48744/2017 Committee on Herbal Medicinal Products (HMPC) Assessment report on Cimicifuga racemosa (L.) 
Nutt., rhizoma



Cimicifuga racemosa – Duitstalige richtlijn

Leitlinien 2020 Peri- und Postmenopause – Diagnostik und 
Interventionen 

• Deutsche Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshilfe

• Österreichische Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshilfe

• Schweizerische Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshilfe

• In Kooperation mit der Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen 
Medizinischen Fachgesellschaften 

Empfehlungsgrad: A (isopropanolische Cimicifuga-Arzneimittel) 

Level of Evidence: 1b (isopropanolische Cimicifuga-Arzneimittel)
Medicatie tegen overgangsklachten



Niet-hormonale farmacotherapie –
niet geregistreerde indicatie

Medicatie tegen overgangsklachten

• Paroxetine,(Es)Citalopram 1dd10-20 mg, Venlafaxine 1dd37,5-75 mg

― Maagdarmstoornis, seksuele stoornis

― Sterke CYP2D6 remmer paroxetine interactie met tamoxifen

• Mirtazepine 7,5 mg ‘s avonds

― Sufheid, droge mond, hoofdpijn

• Gabapentine (1dd300-900 mg ’s avonds, start met 100-300 mg)

― Duizeligheid, slaperigheid, ataxie, vermoeidheid, infectie. 

• Oxybutynine (2dd2,5-5mg)

― Droge mond, misselijkheid, slaperigheid, duizeligheid, obstipatie, urineretentie

― Glaucoom



Niet-hormonale farmacotherapie 

• Clonidine 2dd50-75 mcg

―Droge mond, slaperigheid, duizeligheid, misselijkheid.

• Fezolinetant 1dd45 mg 

―Neurokinine 3 receptor (NK3R) antagonist

― Insomnia, diarree,  Leverfunctiestoornissen; verhoogd ALAT/ASAT

• Elinzanetant 1dd120 mg (ingediend bij FDA 1-8-2024)

―Neurokinine 1,3 (NK-1,3) receptor antagonist

―Hoofdpijn, vermoeidheid

Medicatie tegen overgangsklachten



Fezolinetant

MnPO median preoptic nucleus; KNDy Kisspeptin/Neurokinin B/Dynorphin

Patel B, S Dhillo W. Menopause review: Emerging treatments for menopausal symptoms.
Best Pract Res Clin Obstet Gynaecol. 2022;81:134-144.



Fezolinetant versus placebo

Frequentie Ernst
Fezolinetant 45 mg

N=341
Placebo
N=342

Fezolinetant 45 mg
N=341

Placebo
N=342

Baseline 11,10 11,04 2,40 2,42
Verandering t.o.v. baseline tot week 4

Gemiddelde afname 52,84% 31,96% -0,53 -0,30
Verschil t.o.v. placebo -2,28 - 0,24
p-waarde < 0,001 < 0,001

Verandering t.o.v. baseline tot week 12
Gemiddelde afname 62,80% 40,18% - 0,67 - 0,42
Verschil t.o.v. placebo -2,51 - 0,24
p-waarde < 0,001 < 0,001

Gemiddelde baseline en verandering ten opzichte van baseline tot week 4 en 12 voor gemiddelde 
frequentie en ernst van matige tot ernstige vasomotore symptomen per 24 uur

SmPC Fezolinetant 45 mg, gepoolde onderzoeken SKYLIGHT 1 en 2



Casus bloedverlies bij hormoonsuppletietherapie

Mw Z. 49 jaar, Lynch syndroom

• Menopauze 47 jaar, estradiolpleisters 50 mcg 2x per week 1 

pleister en progesteron 100 mg capsule 1dd1

• Sinds 5 maanden enkele dagen per maand bloedverlies

• Gynaecologische onderzoek elders echo, cervixuitstrijkje, 

hysteroscopie, endometriumbiopt: geen afwijkingen

Oorzaak?
Medicatie tegen overgangsklachten



Casus bloedverlies bij hormoonsuppletietherapie

Oorzaak vaginaal bloedverlies?

a. Urineweginfectie, waarbij hematurie.

b. Apotheek heeft andere estradiolpleisters afgeleverd.

c. Geen postmenopauzale status, ovarieel herstel.

Medicatie tegen overgangsklachten



Klinische verschillen in estradiolpleisters

Estradiol 50 µg Estradiol 50 µg

Grootte pleister 20 cm2 16 cm2

Hoeveelheid estradiol 
per pleister

4 mg 3,2 mg

Gemiddelde 
serumspiegel 
estradiol

50-55 pg/ml≈
184-202 pmol/L

44 pg/ml≈
162 pmol/L

Doorbraakbloedingen ++ +
Progesteron 100 mg 
suppletie 

2 capsules per dag 1-2 capsule(s) per dag

Plakt matig goed
Medicatie tegen overgangsklachten



Welke hormonen zijn dit? 

I II

III IV

A: I=   progesteron
II=  oestradiol 
III= oestriol
IV= testosteron

B: I=   testosteron
II=  oestradiol
III= oestriol
IV= ethinylestradiol

C: I=   oestron
II=  oestradiol
III= oestriol
IV= estetrol

Medicatie tegen overgangsklachten



Hormonale anticonceptie perimenopauze

Peri- of 
postmenopauze

Behandeling (standaard)

Perimenopauzaal 
met irregulaire
cyclus en/of 
hormonale 
anticonceptie-
behoefte

Oestrogeen
- Estradiol pleister 50µg 
(Estradiol ® 2x/week)
- Estradiol spray (1-3 sprays 1x/dag
- Estradiol gel 0,06%
1-2 applicaties, 1x/dag

Progestageen
LNG-IUD 20µg

Gecombineerd
- Estetrol 14,2mg/drospirenon 3mg 
- Estradiolvaleraat 1-3mg/dienogest 2-3mg
- Estradiol 1,5mg/ nomegestrolacetaat 2,5mg

Praktische handleiding hormoonsuppletietherapie (HST) en geregistreerde niet hormonale farmacotherapie 
– behorende bij richtlijn management rondom menopauze (update14 mei 2024)



Hormoonsuppletie sequentieel perimenopauze 

Perimenopauzaal, 
amenorroe, geen 
hormonale 
anticonceptie-
behoefte

Oestrogeen
- Estradiol pleister 50µg
halve of hele pleister 2x/week

- Estradiol spray 1-3 sprays 1x/dag

- Estradiol gel 0,06%
1-2 applicaties 1x/dag

Progestageen
- Dydrogesteron 

10mg 1dd1/12d p.m.

- Progesteron
100mg 1dd2/12d p.m.
(bij voorkeur ’s avonds)

Gecombineerd
- Estradiol/dydrogesteron 1/10

Praktische handleiding hormoonsuppletietherapie (HST) en geregistreerde niet hormonale farmacotherapie 
– behorende bij richtlijn management rondom menopauze (update14 mei 2024)



Hormoonsuppletie continu postmenopauze

Postmenopauzaal, 
indien langere 
behandelingsduur 
en bloedingsvrije 
behandeling

Oestrogeen
- Estradiol pleister 50µg
halve of hele pleister 2x/week

- Estradiol spray 1-3sprays 1x/dag
- Estradiol gel 0,06% 1-2 applicaties, 1x/dag

Progestageen
- Dydrogesteron 10mg
1dd1
- Progesteron 100mg
1dd1-2
(bij voorkeur ’s avonds)

Gecombineerd
- Estradiol/progesteron 1/100 
- Estradiol/dydrogesteron 0,5/2,5 of 1/5

Praktische handleiding hormoonsuppletietherapie (HST) en geregistreerde niet hormonale farmacotherapie 
– behorende bij richtlijn management rondom menopauze (update14 mei 2024)



Vaginaal oestrogeen

Postmenopauzaal bij urogenitale atrofie Oestrogeen
- Estriol ovule 0,5 mg of crème 1mg/g 2x/week
- Estradiol 10 µg 2x/week

Medicatie tegen overgangsklachtenPraktische handleiding hormoonsuppletietherapie (HST) en geregistreerde niet hormonale farmacotherapie 
– behorende bij richtlijn management rondom menopauze (update14 mei 2024)



Praktische hormoonsuppletietherapie

• Gebruik bij voorkeur binnen 10 jaar na de menopauze en vóór het 
60e jaar

• Gebruik bij voorkeur korter dan 5 jaar; bij premature ovariële 
insufficiëntie tot het 50e jaar

• Oestrogeen altijd combineren met progestageen voor 
endometrium transformatie en minimaal 12 dagen per maand

Praktische handleiding hormoonsuppletietherapie (HST) en geregistreerde niet hormonale farmacotherapie 
– behorende bij richtlijn management rondom menopauze (update14 mei 2024)



Voorkeur voor combinatiepreparaten

Oraal

• Dagelijkse inname

• Vaste combinatie: meerdere doseringen, goedkoop 

• Therapietrouw

• Meest gebruikt en onderzocht

• Veiligheid endometrium

• Weinig bloedingsproblemen

Medicatie tegen overgangsklachten



Transdermaal estradiol bij relevant risicoprofiel

• Veneuze trombo-embolie • Migraine 

• Hypertensie • Cholelithiasis

• Hypertriglyceridemie • Minder zin in seks bij oraal 
estradiol (meer vrij testosteron)

• Leverenzym inducerende 
behandeling

• Schildklierfunctiestoornissen

• Verminderde darmabsorptie • Roken
• Lactose overgevoeligheid • BMI > 30

Medicatie tegen overgangsklachten



Bio-identieke hormonen
Custom compounded bioidentical hormone replacement therapy 

Aging geneeskunde 

• Analyseren in hoeverre hormonale status in balans is

• Estradiol/estriol, testosteron, progesteron, DHEA en pregnenolon

• Niet bewezen gezondheidsclaims

• Duur en geen vergoeding door zorgverzekeraar

Deze hormonen zijn niet bio-identieker of natuurlijker 
dan hormoonsuppletie op recept

Estradiol

Progesteron

Medicatie tegen overgangsklachtenBritish Menopause Society | Consensus Statement 2022 Bioidentical HRT



Lange termijn effecten van 
hormoonsuppletietherapie

Medicatie tegen overgangsklachtenGebaseerd op NICE Guideline Menopause 2015





Menowijzer – Samen 
door de overgang

Portaal:
Menowijzer – Samen door de overgang  

Over mijn portaal: om zorg mbt de 
overgang in de 1e lijn te houden (zoveel 
mogelijk). Is echt 1e lijnsbehandeling!

63



Bedankt!

Vragen?
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